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 高濃度フラボノール含有ライチフルーツ抽出物  (Flavanol‐rich lychee fruit extract: 
FRLFE) はライチフルーツポリフェノールを部分分解低分子化することにより得られた
抽出物で, モノマー , ダイマー , トリマーを豊富に含む。赤ぶどうポリフェノールの成分
である resveratrol の生物学的 , 生化学的活性はよく研究されているが , resveratrol 以外の
ポリフェノールの生化学的活性についての報告は少なく , メラニン合成や活性酸素  
(reactive oxygen species: ROS) に対する効果の報告はほとんどみられない。本研究は , 細
胞増殖 , メラニン合成および ROS に対する FRLFE の活性を明らかにすることを目的に以
下の実験を行った。  
[材料と方法] 
 培養細胞はヒト表皮由来メラノサイト NHEM, ヒトメラノーマ細胞 SK-mel-24, マウス
メラノーマ細胞 B16F1 を用いた。 FRLFE (株式会社アミノアップ化学社より供与 ), 
rhododendrol (カネボウ株式会社より供与), hydroquinone, resveratrol, arbutin およびアス
コルビン酸のマッシュルームチロシナーゼ活性, 細胞チロシナーゼ活性および細胞内メ
ラニン合成量に対する効果を測定した。メラニン合成遺伝子の発現に対する効果をウエ
スタンブロット法と RT-PCR 法により検討した。細胞内 ROS に対する効果を DCF アッセ
イにより, 試験管内反応では Superoxide dismutase に対する効果を SOD アッセイキット
により検討した。  
[結果と考察] 
 FRLFE はメラノーマ細胞株  (B16F1 と SK-mel-24) の増殖を抑制したが , 正常メラノサイ
ト NHEM の増殖を抑制しなかった。フローサイトメトリー解析より , 増殖抑制はアポト
ーシス誘導よりも細胞周期停止によるものと考えられた。マッシュルームチロシナーゼ
を用いた検討では, FRLFE の IC50 値は resveratrol より高く hydroquinone と同レベルであ
ったが , rhododendrol, arbutin よりも低値であった。FRLFE は B16F1 細胞におけるチロシ
ナーゼとメラニン合成を抑制したが, resveratrol と異なり, チロシナーゼ遺伝子の発現を
 2 
抑制しなかった。アンチマイシン A で処理した正常ヒトメラノサイトと SK-mel-24 細胞
において, FRLFE は ROS の産生を抑制したが , SIRT1 活性阻害剤ニコチンアミドの影響を受
けなかったことから , FRLFEの ROS抑制は SIRT1を介さずに誘導されることが示唆された。
SOD アッセイキットを用いてフェノール環化合物とアスコルビン酸の抗 superoxide 活性
を測定した結果 , FRLFE の SOD 様活性が resveratrol の 10 倍以上強いことが見出された。  
 以上の結果より , FRLFE は正常メラノサイトの増殖とチロシナーゼ遺伝子の発現を抑
制せずにチロシナーゼ活性とメラニン合成を阻害すること , resveratrol とは異なる機序
で細胞内 ROS を抑制し , superoxide を直接抑制することが示唆された。  
[結論] 
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結果の要旨 
 ライチから抽出し低分子化した FRLFE（ライチ由来ポリフェノール）はメラノーマ細胞
SK-mel-24とB16F1を濃度依存的に抑制したが、正常メラノサイトの増殖を抑制しなかった。
FRLFEはチロシナーゼおよびチロシナーゼ関連蛋白質の発現を抑制することなく、チロシナ
ーゼ活性を抑制し、細胞におけるメラニン合成を抑制した。FRLFEはレスベラトロールと同
様抗酸化作用を示したが、レスベラトロールと異なり、SIRT1遺伝子を介さずに機能するこ
とが明らかとなった。さらに、FRLFEは比較検討した他の美白剤と比べ、最も強力な抗酸化
作用を示した。以上の結果より、FRLFEは皮膚のアンチエイジングと美白に有効であること
が推測される。FRLFEのメラニン合成抑制作用と抗酸化作用を詳細に検討した本研究は学位
授与に値すると審査委員全員から評価された。 
 
 
 
 
 
 
